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ジプカイン塩基の造塩に用いた酸は無機酸として， HCl, HI, HSCN，芳香族スノレフォン酸として，
p-Cl-benzenesulfonic acid, p-Br-benzenesulfonic acid, p-toluenesulfonic acid, 芳香族カノレボン
酸として benzoic acid, salicy lic acid，脂肪族カノレボン酸として phenylacetic acid， α-phenyl-n­












蛙座骨神経を使用し Action Potential の消長を指標に，作用強度，作用発現時間， 作用持続時間
の測定法を考案した。
すなわち，作用強度の基準としては dose-response curve より half blocking concn. を求める方
法をとった。
また，局所知覚麻庫剤溶液を神経に接触してから神経の Action Poten tial が (400μV に設定しで
ある)最初の M すなわち 200μV に低下するまでの時間を作用発現時間とし，更にこの時に薬物を











油水分配率と作用強度は相関係数 r=0.93 なる相関を示し， 11由水分配速度 (CHC13→H20) と作用
時聞については r=0.93 なる相関を得た。





一方，蛋白結合においては結合定数と作用強度の問には相関は求められず ， entropy 変化との聞に
r=0.89 作用持続時間と entropy 変化との聞に r=O.93 なる相関性を得た。





















流刺激を与えて生じた興奮を action potential として捕足することによりその薬物の濃度による変
化及び時間的変化からそれぞれの作用強度及び作用時間を適確，巧妙 lと求める方法を案出しこれによ
って各種ジプカイン塩の作用性と，それぞれの示す物理化学的性質を比較することを可能にした。一
方物理化学的性質としては油水分配率の他に膜透過速度，拡散速度，蛋白結合に加えて，油水分配速
度という従来取り上げられていなかった性質の重要性を認めてこれらの作用性との関連性を検討し
た。その結果，作用強度に対しては油水分配率が有力な物理化学的因子になることを明確にし，作用
持続時聞に対しては新しく導入した油水分配速度が有力な因子であることを示し，それぞれ相関性の
高いことを明らかにした。また蛋白質との結合に於いては系の ordering の程度を示すエントロピ一
変化が作用強度及び作用持続時間と密接な相関性を有することを新たに見出し，作用機構の解明の上
にも一つの新知見を与えることができた。
以上を要するに著者が局所知覚麻庫剤の効力判定に有力な新方法を考案したこと及びこれによって
ジブカイン塩基の作用性と物理化学的性質に及すぼ対イオンの影響を検討し，局所知覚麻庫剤の作用
機構解明に大きな示唆を与えた事は薬学博士の学位を授与するに十分の価値あるものと認める。
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